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Аннотация. Болезнь Паркинсона (БП) — тяжелое социально значимое 
прогрессирующее нейродегенеративное заболевание. Доказательств 
связи БП с  обеспеченностью организма витамином D недостаточно, что 
свидетельствует о  необходимости проведения дополнительных иссле-
дований в  данном направлении. Целью исследования была оценка свя-
зи статуса витамина D у  больных БП с  клиническими характеристиками 
заболевания и  уровнем дофамина в  сыворотке крови. В  исследовании 
приняли участие 126 больных с идиопатической БП и 90 здоровых добро-
вольцев (контрольная группа). Оценивали уровень 25 (ОН) D и дофамина 
в плазме крови. Установлено, что у больных БП по сравнению с контролем 
уровень 25(OH)D в сыворотке крови был статистически значимо ниже. Вы-
явлена сопряженность уровня 25(OH)D со стадией заболевания, выражен-
ностью немоторных и двигательных симптомов, суммарным показателем 
по шкале UPDRS и уровнем дофамина в плазме крови. Данные настоящего 
исследования предоставляют дополнительные доказательства значимой 
роли витамина D в патофизиологии БП, что указывает на необходимость 
проведения у данного контингента мониторинга уровня 25 (OH)D как по-
тенциального биомаркера прогрессирования заболевания.
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Summary. Parkinson’s disease (PD) is a severe socially significant 
progressive neurodegenerative disease. Evidence of a link between 
PD and the provision of the body with vitamin D is insufficient, which 
indicates the need for additional research in this direction. The aim of 
the study was to evaluate the association of vitamin D status in patients 
with PD with the clinical characteristics of the disease and the level of 
dopamine in the blood serum. The study involved 126 patients with 
idiopathic PD and 90 healthy volunteers (control group). Plasma levels 
of 25(OH)D and dopamine were assessed. It was found that in patients 
with PD, compared with the control, the level of 25(OH)D in the blood 
serum was statistically significantly lower. The association of the 25(OH)
D level with the stage of the disease, the severity of non-motor and 
motor symptoms, the total UPDRS score, and the level of dopamine in 
the blood plasma was revealed. The data of this study provide additional 
evidence for a significant role of vitamin D in the pathophysiology of PD, 
which indicates the need for monitoring the level of 25 (OH)D in this 
population as a potential biomarker of disease progression.

Keywords: Parkinson’s disease, vitamin D, motor and non-motor 
symptoms, dopamine.
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Болезнь Паркинсона (БП) — хроническое муль-
тифакториальное заболевание ЦНС, характери-
зующееся нейродегенеративным поражением 

с  целым спектром двигательных [1] и  недвигательных 
клинических проявлений, нередко связанное с  посте-
пенной деградацией личности [2]. Согласно современ-
ным представлениям, в  развитии БП имеет значение 
специфическое взаимодействие генетических и средо-
вых факторов, определяющих особенности клеточной 
детоксикации и  обмена ксенобиотиков, антиоксидант-
ной защиты, митохондриальных реакций, процессин-
га ряда нейрональных белков, дофаминового обмена. 
В  настоящее время полногеномными исследованиями 
установлено, что предрасполагающие к  БП генетиче-
ские особенности формируются сотнями как незави-
симых, так и взаимодействующих полиморфных генов, 
большая часть которых связана с метаболизмом моноа-
минов. Наиболее сильное влияние на фенотипическую 
изменчивость риска БП оказывает носительство опре-
деленных аллелей гена катехол-О-метилтрансферазы 
(СОМТ), играющего важную роль в  распаде дофамина 
на уровне синапса. В ряде исследований выявлена ас-
социация между полиморфизмом СОМТ (с  низкой ак-
тивностью фермента) и риском развития БП [3,4].

В  качестве экзогенных факторов риска развития 
БП рассматриваются влияние пестицидов [2], углево-
дородов [5], использование колодезной воды в  каче-
стве питьевой [6], употребление молочных продуктов, 
в  особенности сыра и  молока [7], низкую физическую 
нагрузку [8], ожирение [9].

В последние годы активно изучается связь БП с обе-
спеченностью организма витамином D. Базовым источ-
ником данного витамина для человека является син-
тез витамина D3 в  коже из  7-дегидрохолестерина под 
воздействием ультрафиолетовых лучей спектра В  [10]. 
Биологически активной формой витамина D, образую-
щейся в  процессе метаболизма, является стероидный 
гормон 1,25-дигидроксивитамин D3–кальцитриол [11]. 
Предполагается, что недостаточность этого гормона 
в  совокупности с  плейотропнымиэффектами, вклю-
чающими управление Ca2+гомеостаза, нейроиммуно-
модуляцию, нейротрансмиссию и  нейропротекцию 
[12], может влиять на инициирование и персистенцию 
нейродегенеративных и  воспалительных процессов 
в  ЦНС при БП. Фундаментом для такого предположе-
ния явились данные наблюдений, согласно которым 
низкий уровень витамина D в  плазме крови выявлял-
ся у  большинства больных БП [13]. В  ряде исследова-
ний показано, что назначение пациентам БП витамина 

D способствовало улучшению постуральной функции 
[14]. Вместе с тем продолжается дискуссия о причинах 
данного феномена и  его связи со  сниженной инсоля-
цией, такими клиническими характеристиками БП, как 
длительность и  степень тяжести заболевания, выра-
женность двигательных и недвигательных проявлений.

По данным некоторых экспериментальных исследо-
ваний, кальцитриол способствует повышению секре-
ции дофамина в пораженном стриатуме и увеличению 
содержания дофамина в черной субстанции и полоса-
том теле [15]. Однако в других исследованиях представ-
лены противоположные результаты [16]. Более того, 
несмотря на доказанное влияние низкого уровня вита-
мина D на дофаминергическую систему [17], однознач-
ные объяснения его влияния на биологические процес-
сы у больных БП отсутствуют

Таким образом, данных для доказательства связи БП 
с  обеспеченностью организма витамином D недоста-
точно, что свидетельствует о необходимости проведе-
ния дополнительных исследований в  данном направ-
лении.

Цель исследования

Оценка связи статуса витамина D у  больных болез-
нью Паркинсона с инсоляцией, клиническими характе-
ристиками заболевания, уровнем дофамина в сыворот-
ке крови и полиморфизмом rs165774 гена СОМТ.

Пациенты и методы

В  исследовании приняли участие 126 больных 
с идиопатической БП, находившихся на амбулаторном 
лечении клиник г. Симферополя (основная группа) 
(мужчины — 80 (63,5%), женщины — 46 (36,5%); средний 
возраст — 61,7±6,6 лет) и 90 добровольцев, не страда-
ющих БП (контрольная группа) (мужчины — 54 (60,0%), 
женщины — 36 (40,0%); средний возраст — 59,4±6,1 лет), 
соответствующих критериям включения/невключения.

Критерии включения больных в исследование: 
возраст от 45 до 70 лет (с целью минимизации влияния 
старения на уровень витамина D); установленный диа-
гноз БП; письменное информированное согласие боль-
ного на участие в исследовании.

Критерии невключения больных: значительное 
снижение когнитивных функций (по  шкале MMSE<24 
баллов); инсульт, транзиторная ишемическая атака, 
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синдром беспокойных ног или эссенциальный тре-
мор в  анамнезе; тяжелые или декомпенсированные 
сопутствующие соматические заболевания, которые 
могут затруднять участие больного в  исследование 
и влиять на его результаты; острое нарушение мозго-
вого кровообращения (за предшествующие 6 месяцев 
до исследования); хронические заболевания желудоч-
но-кишечного тракта, почек; бариатрические вмеша-
тельства; наличие депрессии; диагноз остеопороза; 
гематологические и  онкологические заболевания; 
прием пищевых добавок или лекарственных средств, 
содержащих витамин D и/или его активные метабо-
литы в  предшествующие 3 месяца до  начала иссле-
дования; прием кортикостероидов, анксиолитиков, 
антидепрессантов, ингибиторов протонной помпы, 
блокаторов рецепторов Н2, противоэпилептических 
препаратов, диуретиков; отказ больного от  участия 
в исследовании.

Критерии включения здоровых добровольцев: 
возраст от 45 до 70 лет; неврологических заболеваний 
в  анамнезе; сумма баллов по  краткой шкале оценки 
психического статуса (MMSE) — 28 равно или больше.

Все больные получали специальную противопар-
кинсоническую терапию левдопой в  минимально эф-
фективной дозировке 300–600 мг/сут.

Диагноз БП верифицирован согласно клинико-диа-
гностическим критериям Банка головного мозга обще-
ства БП Великобритании (UK  Brain Bank Criteria) (Lees, 
2009). Для определения степени тяжести БП (выражен-

ности двигательных и  недвигательных расстройств) 
применялась унифицированная рейтинговая шка-
ла оценки проявлений болезни Паркинсона (Unified 
Parkinsons Disease Rating Scaie, UPDRS) [18]. Стадию БП 
определяли с  помощью модифицированной оценоч-
ной шкалы Хена и Яра (Hoehn and Yahr Rating Scale) [19].

Статус витамина D изучали по  уровню 25 в  сыво-
ротке крови с  помощью метода иммуноферментного 
анализа при использовании реагентов Euroimmun AG 
(Германия). Уровень концентрации дофамина в  сыво-
ротке крови оценивали с  помощью метода высокоэф-
фективной жидкостной хроматографии с электрохими-
ческой детекцией. Полиморфные варианты rs165774 
гена СОМТ в плазме крови изучали с помощью метода 
полимеразной реакции в  режиме реального времени 
при использовании наборов TaqMan SNP Genotyping 
Assay (Applied Biosystems, США) с помощью амфликато-
ра StepOnePlus (Applied Biosystems, США).

Статистическая обработка полученных данных была 
выполнена с  помощью пакета прикладных программ 
STATISTICA  8.0 (StatSoft.Inc., USA). Количественные пе-
ременные представлены в  виде среднего арифмети-
ческого (М) и  стандартного отклонения (±SD), в  неко-
торых случаях — в виде 95% доверительного интрвала 
(ДИ). Значимость различий между количественными 
показателями вычисляли по  U-критерию Манна-Уитни 
и  H-критерию Краскела-Уоллисана. Для сравнения ка-
тегориальных параметров применяли точный крите-
рий Фишера и критерий χ2 (хи-квадрат). Различия счи-
тали статистически значимыми при р < 0,05. Для оценки 

Таблица 1. Клинико-социальная характеристика больных БП
Показатель, Больные БП
Мужчины/женщины, (n,%) 80 (63,5) / 46 (36,5)
Средний возраст, годы, (M±m) 61,7±6,6
Образование, (n,%):
Высшее 61 (48,6)
среднее специальное 49 (39,2)
Среднее 16 (12,2)
Возраст дебюта заболевания, годы, (M±m) 57,8± 9,7
Длительность заболевания, годы, (M±m) 9,9± 5,4
Cтадияпо Hoehn and Yahr, (n,%):
Стадия 2,0 8 (6,4)
Стадия 2,5 63 (50,1)
Стадия 3,0 55 (43,5)
Cтадия по Hoehn and Yahr, (n,%), баллы 2,8± 0,4
Суммарный балл по шкале UPDRS 49,6± 12,3
UPDRS, раздел I, баллы 3,3± 0,6
UPDRS, раздел II, баллы 14,4± 2,4
UPDRS, раздел III, баллы 36,3± 5,2
Дофамин, пкг/мл 9,3± 2,4
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взаимосвязи признаков рассчитывали коэффициент 
корреляции Спирмена и отношение шансов (ОШ).

Результаты исследования

Характеристика больных представлена в  табл.  1. 
Среди больных значительно преобладали мужчи-
ны — 80 (63,3%) в  возрасте 64,1± 5,2  лет — 54 (42,8%). 
Дебют БП чаще наблюдался в возрасте 50–59 лет — 68 
(54,1%). Большинство больных — 51 (40,5%) страдали 
БП 10,1±3,2 лет. У больных чаще регистрировалась 2,5 
стадия БП по шкале Hoehn and Yahr — 63 (50,1%).

Установлено, что у  больных БП по  сравнению с  КГ 
уровень 25(OH)D в сыворотке крови статистически зна-
чимо ниже (табл. 2).

Несмотря на то, что гиповитаминоз витамина D реги-
стрировался у обследованных обеих групп, у больных 
БП по  сравнению со  здоровым контролем показатели 
25 (OH)D соответствовали дефициту витамина D чаще 

в  2,8 раза, недостаточности — в  2,3 раза. По  результа-
там логистического регрессионного анализа установ-
лена ассоциация БП с низким уровнем витамина D в ор-
ганизме (ОШ 4,32; 95% ДИ 2,29–8,13; p<0,001).

В ходе анализа уровня 25 (OH)D в группах, обследо-
ванных с  учетом полового диморфизма установлено, 
что и мужчин, и у женщин КГ по сравнению с аналогич-
ными подгруппами больных БП концентрация 25 (OH)D 
в сыворотке крови была статистически значимо выше. 
При этом внутригрупповых гендерных статистически 
значимых различий по уровню 25 (OH)D не найдено (см.
табл.2).

В  группе больных БП установлена сопряженность 
уровня 25 (OH)D со  стадией заболевания, выраженно-
стью недвигательных и  двигательных симптомов, сум-
марным показателем по шкале UPDRS (табл. 4).

Установлено, что у  больных БП по  сравнению с  КГ 
уровень дофамина в  плазме крови статистически зна-

Таблица 2. Уровень 25 (OH)D в сыворотке крови в основной и контрольной группах обследованных, 
нг/мл

Подруппы обследованных Основная группа
(n=126)

Контрольная группа
(n=90) p

Сплошная группа 1 25,1± 6,8 34,4± 8,8 0.403

Мужчины 2 24,1± 6,4 33,2± 8,5 0.393

Женщины 3
25,8± 7,1
p2–3=0,367

31,6± 9,1
p2–3=0,361

0.616

Таблица 3. Рапределение обследованных основной и контрольной групп в зависимости от статуса 
витамина D (n ,%)

Cтатус витамина D Концентрация
25(OH)D, нг/мл

Основная группа
(n=126)

Контрольная группа
(n=90) p

Дефицит 10–20 35 (27,9) 9 (9,9) 0,001

Недостаточность 20–30 80 (63,3) 25 (27,9) <0,001

Адекватный уровень >30 11 (8,8) 56 (62,2) <0,001

Таблица 4. Корреляция уровня 25 (OH)D в сыворотке крови с клиническими характеристиками 
и уровнем дофамина в плазме крови у больных болезнью Паркинсона

ККС p
Возраст дебюта заболевания, годы -0,06 0,496
Длительность заболевания, годы -0,06 0,367
Стадия заболевания по шкале Hoehn and Yahr, баллы -0,46 0,001
Выраженность немоторных симптомов по UPDRS, раздел I, баллы -0,44 0,006
Выраженность двигательных расстройств по UPDRS, раздел III, баллы -0,68 0,012
Суммарный балл по UPDRS -0,49 p=0,028

Примечание: ККС — коэффициент корреляции Спирмена
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чимо ниже (9,3± 2,4 против 18,6± 6,4, p=0,044). Анализ 
зависимости концентрации дофамина от  уровня 25 
(OH)D показал корреляцию между этими параметрами 
(r=0,48; p=0,028).

Обсуждение результатов

Установленная в  настоящем исследовании более 
высокая распространенность неадекватной обеспе-
ченности витамином D у  больных БП по  сравнению 
со здоровым контролем подтверждает потенциальную 
роль недостаточности и  дефицита витамина Д в  па-
тофизиологии БП и  согласуется с  результатами ранее 
выполненных исследований [13]. Отсутствие различий 
в статусе витамина D между мужчинами и женщинами 
в контрольной и основной группах позволяет предпо-
ложить, что большая распространенность БП у мужчин 
по  сравнению с  женщинами [20], характерная и  для 
Республики Крым, не  связана с  отличиями в  уровне 
25(OH)D.

Отмеченная в ряде работ и отрицательная корреля-
ция уровня 25 (OH)D с возрастом больных [21], возрас-
том дебюта заболевания [22] и длительностью симпто-
мов БП [23] в  нашем исследовании не  подтвердилась, 
что, на  наш взгляд, позволяет исключить влияние 
ограниченной подвижности пациентов по  мере про-
грессирования заболевания на  уровень 25 (OH)D. На-
личие ассоциации уровня 25 (OH)D в сыворотке крови 
с такими клиническими особенностями БП, как стадия 
заболевания, выраженность двигательных расстройств 
и  суммарный показатель по  шкале UPDRS согласуется 
с данными других авторов [24].

Также в  нашем исследовании доказана взаимос-
вязь статуса витамина D и  выраженности немоторных 
проявлений БП. Необходимо отметить, что в  работах, 
посвященных изучению данного вопроса, роль вита-
мина D варьирует от статуса одного из значимых фак-
торов ухудшения когнитивных функций [25] до  низко-
го уровня значимости [26]. Противоречивость данных, 
отчасти, обусловлена разнородностью популяции П 

обследованных пациентов и  различием методических 
подходов к  организации исследований. В  результате 
нашего исследования было уточнено, что больные БП 
c дефицитом 25 (OH)D по сравнению с больными с не-
достатком 25 (OH)D в сыворотке крови отличаются бо-
лее высокими показателями по  шкале UPDRS (раздел 
I). Подтверждена взаимосвязь выраженности немотор-
ных симптомов БП и уровня 25 (OH)D. В целом результа-
ты выполненных к настоящему времени исследований 
не  позволяют сделать однозначные выводы о  взаи-
мосвязи клинических характеристик БП со  статусом 
витамина D, однако было показано, что этот витамин 
оказывает нейропротекторные эффекты за  счет анти-
оксидантных механизмов, регуляции нейронального 
кальция, иммуномодуляции, усиленной нервной про-
водимости и механизмов детоксикации.

Значимым аспектом представленной работы яв-
ляется уточнение влияния уровня 25 (OH)D на  кон-
центрацию дофамина в  плазме крови у  больных БП, 
что подтверждено наличием статистически значимой 
корреляционной связи между этими показателями. 
В доступной литературе мы не встретили работ, посвя-
щенных изучению данного аспекта, хотя в эксперимен-
тальном исследовании Lima  L.A.R. et al. [27] показано, 
что витамин D способствует повышению секреции 
дофамина в  пораженном стриатуме и  частично вос-
станавливает уровни дофамина в  черной субстанции 
и полосатом теле. Несмотря на то, что в настоящем ис-
следовании уровень дофамина изучали в  плазме кро-
ви, мы считаем, что результаты соответствуют уровню 
дофамина в головном мозге, поскольку витамин D про-
никает через гематоэнцефалический барьер [28].

Выводы

Данные настоящего исследования предоставляют 
дополнительные доказательства значимой роли вита-
мина D в  патофизиологии БП, что указывает на  необ-
ходимость проведения у данного контингента монито-
ринга уровня 25 (OH)D как потенциального биомаркера 
прогрессирования заболевания.
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